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« Dégradation et absorption des lipides provenant du bol
alimentaire

 Transport dans la circulation sanguine des acides gras

e (Catabolisme des acides gras saturés et a nombre pair de
Carbones

e saturés et a nombre impair de C
 Insatureés

 Régulations du catabolisme des AG
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 Une réserve : acides gras hautement énergétique

e La chalne aliphatique constituée de groupements [-CH2-] (réduit): leur
oxydation génere plus d'énergie

e 9O Kcal/g ou 37 KJ/g lors de la, dégradation des lipides

« Les AG ne sont pas hydratés (a l'inverse des glucides de réserve) : espace de
stockage réduit dans les tissus

 Le poids corporel moyen est d’environ 80 Kg
 La masse graisseuse représente 0% de ce poids soit 16 Kg
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« Sicette quantité d'énergie était stockée uniquement sous la forme de

glycogene hydraté le poids corporel serait de 110 Kg



A
Acide gras sature CH. -

HC © € ¢ € ¢ ¢ ¢

VAN ANNANNNN L acide paimitiaue

C ¢C C C C C C COOH C16:0

Acide gras monoinsaturé
HC cC € € C€.C € € C cooH

\/\/V\/WN Acide oléique

cC ¢ c ¢ C C € C C18:1n-9

Acide gras polyinsaturé

HC C G c C ¢ ¢ ¢
\/\/\_/\=/\/\/\/\ Acide linoléique
C C cC €cC €C C C CcooH GClanmeé

B

/\=/\=/\=/\/\/\/\

CH

3 COOH
Acide alpha-linolénique (C18:3n-3)

ANANANANANAN

CH COOH
Acide eicosapentaénoique (C20:5n-3)
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des TG (ou tria,oylglycérols TAG) : SOUrce
te dans ! glimentation des pays

énergétique 1a, plus jmportan
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https://iwww.reseau-canope.fr/lesfondamentaux/discipline/sciences/le- ”\\--/é\
fonctionnement-du-corps-humain-et-la-sante/lalimentation/mange-t-o —
n-partout-de-la-meme-facon.html

https://www.youtube.com/watch?v=XmAkCt70TDk
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Les Acldes qras Now Estérifiés (AGNE) ou AG Libres (AGL)

Les AGNE transportés dans le sang associés a ’albumine
AGNE plasmatiques : concentration trés basse (<0.57 mM) qui n’augmente que trés faiblement

Les Corps Cétonlgues

Formes hydrosolubles des lipides
Leur taux peut augmenter considérablement (plus de 30 fois)
Possédent un caractére acide (coma acido-cétonique)

La concentration des lipides plasmatiques varie en fonction de I’environnement nutritionnel :
- AGNE, CC présents entre les repas (PA) et lors du jetiine
- Chylomicron, VLDL abondants apres les repas (PP) 8
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miu,nu + MLM 2 AcetylCoA

Thiolase
CoA-SH

FOIE

CELLULE GRAISSEUSE

G

Cétogenése : |le foie transforme les
acides gras en corps cétoniques

R . MUSCLES
corps cetonlq ue

\/——’

CERVEAU




Rappel sur la rég ulation

Hyper
glvcémie glycémie

Pancréas

du pancréas du plnm&:s

Glucagon secrété par insuling secrétée par
GNI_ NGG I_l_ GG “— lu:elrulumpy les cellules Beta - GGG GI. I.G

Les :e!lules graisseuses absorbent

Le foie reliche du sucre dans le sang Je sucre 3 partir du sang

\,l

Retour & I'équilibre

de la glycémie 1 1
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Objeotifs du métabolisme Lipidigque

Maintenir un apport de glucose suffisant aux tissus dépendants
de ce sucre : le cerveau / érythrocytes

MOYENS

En période d’apport important :
 Reconstituer les réserves :
Lipogenese

En période de carence :
e Mobiliser les réserves :
Lipolyse

« Epargner le glucose en utilisant des 12
substrats de remplacement :

Cétogenése 17/10/19 15:35:24



vie densemble du métabolismee
Lipidique
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Digestion des graisses alimentaires

[90% TG

+ Cholestérol
+ Ester de cholestérol
+Phospholipides

\# Graisses alimentaires | *AGL
TG é Chaine aliphatique: \ TG |ong TG court[moyen
-courte<6C Lipase linguale (pH 2-7)
- moyenne 6-12 C Lipase gastrique (pH 4-6)
- longue 12<C<22 ,ESTOM
- tre >
trés longue >22C | TG long / AGL
SANG
A ﬁ
P.
Chvl INTESTIN Sels biliaires (Acides biliaires)> Emulsification
ylomycron GRELE Lipases pancréatiques et intestinales (pH 6-7)
(Lymphe)
e T v
Réestérifiaction AGL
2-monoacylglycerol
Cholestérol
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Absorption des graisses alimentaires dans
'intestin gréle

* L'hydrolyse des TG au niveau de l'intestin gréle
antérieur est réalisée par l'action des lipases
pancréatiques et intestinales grace aux sels (ou
acides) biliaires.

e Les sels Diliaires (ou acides Dbiliaires) sont des
composés amphipathiques synthétisés au niveau du
foie, qui agissent comme des détergents biologiques
(émulsifiants), permettant la formation de micelles
mixtes

15
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Llpase
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Partie hydrophile

16

17/10/19 15:35:24



Ces micelles mixtes favorisent I’action des lipases qui dégradent les

triacylglycérols :

Lipases pancréatiques:
hydrolyse les liaisons esters en C1 et
C3 — 2 AG et un monoacylglycérol en
C_

Lipases intestinales :
Monoacylglycérol en C2 — AG + glycérol

Position 1

+ H,0
0 .
c c C (I:I o— ]
\c/ \C/ o Acides gras libérés
+ H,0 l
Lipases intestinales P 8 op ﬁ
Position QO=C—C C C
T A Wa

Lipases pancréatiques
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Absorption des graisses alimentaires dans
L'intestin gréle

Les produits résultant des actions
hydrolytiques des lipases

absorbés par la paroi intestinale sont :

- &-monoacylglycérols
- Acides gras libres

- Glycérol

- Cholestérol

Ces produits d'hydrolyse diffusent au
travers de la membrane apicale des
entérocytes ....

Dans les entérocytes, ces produits
d'hydrolyse sont retransformeés en
triglycérides qui seront empaquetés
avec le cholestérol alimentaire et des
protéines spécifiques dans une
structure lipoprotéique appelées
Chylomicrons.

AG

(Chaines

2,%0
Sels a: e S Py
T a:aouo e

[+ ] H e o

TG + o%,o %2 Micelles R

d 290 Xl
Lipases
2-monoacyl

Cholestérol _-giycérol
Lumiére intestinale

Entérocyte Thiokinase

CoA-SH _l_ AG

AG-S-CoA
2-monoacylglycérol _l Acyltransférases X2
Cholestérol TG Protéines

Acyltransférases  IEGUHORpIOes

Ester de cholestérol chylomicrons

Lymphe chylomicrons

AG (Chaine longue) ~ cous =

me =< 15:35:25



IMPACT DE LA PRISE ALIMENTAIRE SUR LES
PRELEVEMENTS BIOLOGIRUES

Lymphe Sang <
A je:j an a jeun

Limpide Lactescent

MALABSORPTION DES LIPIDES :

Probléme au niveau de la digestion et/ou de I’absorption des lipides (incluant les

vitamines liposolubles)— accumulation dans les féces (Stéatorrhée)

Cause possible d'une insuffisance pancréatique ou biliaire, ou une diminution de la 19

surface d’absorption (observée dans le cas de maladie cceliaque) 17/10/19 15:35:25

— Favoriser absorption de TG/AG & chaines courte/moyenne (produits laitiers)



Graisses ingérées
dans I'alimentation

vésicule biliaire
Sels biliaires & K./

formation de
micelles mixtes

duodénum/ jéjunum

Digestion et absorption des
graisses alimentaires

AG : catabolisés = énergie
réestérifiés = stockage TG

TG

myocytes ou
adipocytes

capillaire

apoC-ll : TG=>AG+glycérol

Dans capillaire : LPL activée par

?‘5‘:7 [
7t/ o
Dégradation des TG par lipases 3 lipoprotéine lipase
":vj \entérocytes albumine Les chylomicrons rejoignent
¢ 1 circulation sanguine via le
TG Autres AG/ : systéme lymphatique
protéines '/ﬂ -G
l AG. o ' S— ™ ApoCHi
i)
AG 4 ~ 8 : }" ™~ chylomicrons
+ TG =
Monoacyl — TG
glycérol l ; ” .
TG incorporés dans les chylomicrons
chylomicrons AG = TG




Les lipides intégrent le métabolisme général & partir de trois sources
différentes :
- Le régime alimentaire (alimentation)
- La synthése dans le foie (lipogeneéese)
- Le stockage dans le tissu adipeux (lipolyse)

Quelles que soient leurs origines, les lipides doivent étre transportés
dans le sang

Etant hydrophobes, les acides gras libérés par le tissu adipeux vont
s’associer a l'albumine (qui peut lier jusqu'a 10 molécules d'acide
Gras)

Tous les autres lipides sont transportés par des lipoprotéines de
divers types

21
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Transport des actdes gras dawns Le
sang

Sous forme de TG : 3 AG + glycérol dans les lipoprotéines

Albumine  Lipoprotéine

Sous forme libre non estérifiée (AGNE)
AGNE associés a I’albumine

Lipoprotéines

Triglycérides
Apoprotéine

Cholestérol
Phospholipides

22
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L'Lpoprotéiwes

Structures ayant un cceur hydrophobe composé de TG et cholestérol
PL et protéines & la surface de la structure
Les lipides sont moins denses que les protéines : la densité des lipoprotéines dépend du rapport lipides sur protéines les composants

En fonction de leur densité et de leur composition, on aura 5 classes de lipoprotéines : Chylomicrons, VLDL, IDL, LDL, HDL

Cch Y Lomierons

Lipoprotéines de trés faible densité qui servent uniquement au transport des lipides provenant de l'alimentation (TG — tissu adipeux,
muscles /cholestérol — foie)

VLBL (Very Low Dewsi,tgj Lipoproteins)

Transportent TG endogénes du foie vers les tissus périphériques pour la génération (znuscles) ou le stockage (adipocytes) d'énergie

cholestérol

23
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Les lipoprotéines sont les seules formes de transport du cholestérol et de ses dérivés, des TG,
des phospholipides et des vitamines liposolubles
Elles difféerent dans leur rapport lipides / protéines

Chylomicron Synthétisés dans. intestin - trés grande taille, faible densité
due au rapport)lipides (> 90%) / protéines ; Impliqués dans le
transport dés TG exogeénes (provenant alimentation)

VLDL Lipoprotéines synthétisées dans le foie - faible densité (~60%
TG / ~10% protéines) - Impliquées dans le transport des TG
endogéenes (provenant du foie)

IDL: Lipoprotéines de densité intermédiaire
LDL Lipoprotéines de faible densité fortement chargées en cholestérol estérifié
HDL Lipoprotéines de haute densité due au rapport protéines / lipides élevé

24
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Intestin \
@ ﬁ?gfi
chylomicrons

Métabolisme lipidique Oxydation des AG

o
" %ﬁj
f“’

“/ ‘* Lipoprotéine Ilpase AG

Llpogenese %w*

Syngive"ée des CC

W /

R quat de (;Piylomlcron
ylo;\ﬁcf'on rémanant

%“fa{”‘
‘%

/

v
VLDL % glyezrol -

‘L (
AG / Albumine

>

\ AG / Albumine aglpeux.

g f?g);ydation des AG
\ Stockage des TG
Libération des AG
AG : Acides Gras libres - VLDL : Very Low Density Lipoprotein et du glycérol 2 5

TG : triglycérides -
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Meétabolisme des chylomicrons

N Apo C-lI
“% (to HDL)

@ ® & Glycérol
I
L’es chylomit‘:ronsl Apo Cll retourne ;
H rema'nants Ilent'w‘a_Apo E Chylomicron aux HDL FOIE
un récepteur spécifique sur ot
les hépatocytes et sont
endocytés

@@ Apo C-ll
Apo E
INTESTIN (oo L0 o/
GRELE 5
| r -
K o B-4g N
&) \
i Apo CIl et Apo E sont b B . TISSUS
TAG H transférés des HDL aux EX: TISSU ADIPEUX
>CE, C chylomicrons naissants —
aprés passage via la ("‘,‘nhaytl:r::cron L CAPILLAIRES
i | h
3 S \ b La lipoprotéine
Chylomicron lipase
wﬂt/ extracellulaire,
activée par apo CII,
Les entérocytes sécrétent les dégrade les TG des
n chylomicrons naissants enrichis en TG chylomicrons
(produits a partir des lipides alimentaires)
ERIE Lipoprotéine
lipase
Acides
gras
libres

TAG : Triacylglycérol, C : cholestérol, CE: cholestérol ester, HDL : High Density Lipoprotein
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Métabolisme des VLDL et LDL

FOIE w00 5709

Apo C-ll

Apo E
(from HDL) L
VLDL A
naissant

m

sont transférés des
HDL aux VLDL
naissants

Sy H Apo Cll et Apo E

Le foie sécréte directement dans le
sang les VLDL naissants riche en
TAG (60%) synthétisés de maniére
endogéne
- N

Les LDL se lient a des récepteurs
spécifiques présents sur des
cellules extra-hépatiques et sur
les hépatocytes puis sont
endocytés

A
L Apo C-ll
et apoE

{to HDL)

o 22100
TISSUS EXTRA- w
el C—
EX: MUSCLE 7

(IDL)

CAPILLAIRES

TISSUS
EX: TISSU ADIPEUX

3 La lipoprotéine
lipase
extracellulaire,
activée par apo ClI,
dégrade les TG des
chylomicrons
I

Lipoprotéine
lipase

Acides
gras
libres

Glyceérol

FOIE

] \/

Apo Cll et apo E
WW LBk [n retournent aux HDL

TAG : Triacylglycérol, C : cholestérol, CE: cholestérol ester, HDL : High Density Lipoprotein
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Métabolisme lipidique

Lipoprotéines
taille

i

densité

<— Chylomigron —>{

<« VLDL —

«—LDL ——

T——HDL ———-

>90% TG
5% cholestérol
2% protéines

55-65 % TG

10 % Cholestérol

| 5-10 % protéines

10% TG

50 % Cholestérol

| 25 % protéines

5%TG

20% Cholestérol

| 50 % protéines
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Exploration d'une anomalie
Liptdique

Le dépistage d'une dyslipidémie repose sur Ila

détermination, sur sérum préleveé a jelun, de :

Cholestérol total
Triglycérides
Cholestérol HDL
Cholestérol LDL, calculé ou dosé directement
Lipoprotéinogramme
29
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Electrophorese des Lipoprotéiwes
(Lipoprotéinogramme)

Le lipoprotéinogramme n’a de sens qu’associé a un dosage lipidique

Prélévement sanguin 4 jeun a fraction chylomicron absente

3 c
ie)
-
HDL 25 2 40% - ©
.g) -—--
VLDL 5215% _ = _—
] Q o N N - -—-—-—-—_
LDL 40 a 50% .. Q
| (V]
e
g | Q
: n 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
® ®
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Métabolisme Lipiolique

-

: glycolyse
Gl I
FOIE / FRR { néoglucogenése

\ ¢ Synthése des AG (lipogenése)
des TG
\\\9\/ ° Oxyda‘tion des AG (énergie)
glycérol e Synthése des CC
AGNE/albumine

Tissu adipeux

I
¢ Stockage des TG Oxydation des AG
® | ibération des AG |
et du glycérol Production d'énergie
TG : triglycérides - AGNE : Acides Gras Non Estérifiés - CC : Corps Cétoniques 3 1
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Transport des L'Lpioles dawns le
sang

Lipides TG synthétisés AG provenant
alimentaires par le foie des adipocytes

Transportés par Transportés Transportés
chylomicrons par VLDL associés a
i E I’albumine

Q@

\ l )

Action de la lipoprotéine lipase
TG = AGNE

32
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Transport des L'Lpioles dawns le
sang

e Au niveau du tissu
) capillaire adipeux
4 @ | P
! Glucose *
insuline f
———-._’ "
lnterleur du capillaire l
y Chylomicron / VLDL quantité > Activité
" i A / 1 lipoprotéine lipase
| Apo C-ll (e) |
i '\ :
, | Triacylglycérol ; ieprotEine 1 captation AG des
glycérol , Lipase ((%) TG circulants

Chaine

Acide gras “— Polysaccharide (Héparane sulfate)
o Adipocytes
== / M Squelette
Extérieur du capillaire Surface endothéliale de la cellule M Cardiaque

33
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Métabolismee des Lipioles AU NWLVEAW
aolipocgta'we

Condition post-prandiale : Estérification

. ADIPOCYTE
Foie (Lipogenése

Glycolyse)
P

Glycérol

Gouttelette

VAISSEAU de triglycérides

> 3 AG + Glycérol P

l

TG

Direct ou via
transporteur

TN [ Lipoprotéines-TG (VLDL, foie) s
" | Chylomicrons-TG (intestin) 34
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Métabolismee des Lipides AU NWLVEAW
aolipoagta'we

Condition de carence : Lipolyse

VAISSEAU I ADIPOCYTE
Gouttelette
I Albumine de triglycérides
AG
0 he]
I GIYT"OI H Glycérol
' FOIE

(Néoglucogeneése)
35
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Transport des actoes gras

Les AGNE peuvent diffuser librement & travers la membrane des adipocytes
pour rejoindre la circulation sanguine

Les AGNE sont hydrophobes et transportés associés a I’albumine

Les AGNE ne sont PAS utilisés par :
- le cerveau (barriére hémato-encéphalique)

- les globules rouges (dépourvus de mitochondries)

Tissu adipeux [ C musculaires

JM C cardiaques
= L~ C hépatiques

AIﬁG ~AG | C autres... 36
umine
AG s
glycérol 17/10/19 15:35:27
[:C:‘:(:(:CR

Foie



De@mdatww des TG (adupoogte)

Ad rénaline
Extracellulaire

“ “‘Q..“....................................'...........................
\J

|
‘.t'..................l........l..................................

ATP Cytoplasme

Périlipine

PPi + AMPc

—

PKA
inactive

PKA actlve

AG Glycérol

HO

Circulation

sanguine-
. MAG Gouttelette
AG - LIPIDIQUE
LHS : Lipase Hormono Sensible N em(;fé’;zz‘:’h‘;’;:‘;g;;ges
AGTL : AdiposeTriglyceride Lipase 2 et de périlipine en surface)

MAGL: Monoacylglycerol lipase
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Dégradation des TG (adipocyte)

. L] -

“ Insuline ltracellulaire

90000000000000000000000000000000000000000000006066 100 ?...............0....’...'.........
' ! 1 | ' 1

H

y i ) i i i . b . :
G606 66066666606666666666666666066000066660660606666666 166 66666666666666666666666666666666666

/ Cytoplasme
( PDE e~ Périlipine e
C )\ e
'/M AMP -- /

. ' 7 -
‘I'N.I' —"",——:;E"EE:——nﬂfv
PKA activ.e_‘ =0’ P) >

G

PKA
inactive

HO

Circulation | '
zanguing’ -%AG Glycérol

)

. Gouttelette
LHS : Lipase Hormono Sensible N lipidique 38
AGTL : AdiposeTriglyceride Lipase P
MAGL: Monoacylglycerol lipase PDE : Phosphodiestérase = : = ol 17/10/19 15:35:27



FLin ...

_J’espere que ¢a vous aura plus ...
Ow continue avee La catabolisme des acildes gras ...

la Beta Ox pour les intimes ...

39
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